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1. La presente opinion contient des indications et les pages correspondantes relatives aux points suivants : 





Cadre n**l 


Base de ropinion 


□ 


Cadre n**ll 


Priorite 




Cadre n** III 


Absence de formulation d'oplnion quant a la nouveaute, Tactlvite inventive et la 
possibilite d'application industrtelle 


□ 


Cadre n** IV 


Absence d'unite de invention 


IS! 


Cadre n**V 


Declaration motivee selon la regie 43b/s.1 (a)(i) quant a la nouveaute, Tactivite inventive et la 
possibilite d'application industrielte; citations et explications a I'appui de cette declaration 


□ 


Cadre n*»VI 


Certains documents cites 




Cadre n^VII 


Irregularites dans la demande internationale 


□ 


Cadre n^Vlll 


Observations relatives a la demande internationale 



2. SUITE A DONNER 

Si une demande d'examen prelimlnaire internationale est presentee, la presente opinion sera consideree comme 
une opinion ecrite de I'administration chargee de I'examen prelimlnaire international, sauf dans le cas ou le 
deposant a choisi une administration differente de !a presente administration aux fins de I'examen prelimlnaire 
international et que I'administration consideree a notifie au Bureau international, selon la regie 66.1 bis. b), 
qu'elie n'entend pas conslderer comme les siennes les opinions ecrites de la presente administration chargee de 
la recherche internationale. 

Si, comme cela est indique ci-dessus, la presente opinion ecrite est consideree comme I'opinion ecrite de 
I'administration chargee de l*examen prelimlnaire international, le deposant est invite a soumettre a I'administration 
chargee de I'examen preliminaire international une reponse ecrite, avec le cas echeant des modifications, avant 
I'expiration d'un delai de 3 mois a compter de la date d'envoi du formulaire PCJASPJ220 ou avant I'expiration d'un 
delai de 22 mois a compter de la date de priorite, le delai expirant le dernier devant etre applique. 

Pour plus de details sur les possibilites offertes au deposant, se referer au formulaire PCTASPJZ20. 

3. Pour de plus amples details, se referer aux notes relatives au formulaire PCT^SA^20. 



Nom et adresse postale de Tadminstration chargee de la 
recherche Internationale 


Fonctionnaire autoris^ 




^ Office europeen des brevets 
jSSi D-80298 Munich 
^/ Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Lopez Garcia, F 

N*de telephone +49 89 2399-21 71 


(3) 



Formulaire (PCT/ISA237) (feuille de titre) (janvier 2004) 



♦t • 



OPINION ECRITE DE L'ADMINISTRATION 
CHARGEE DE LA RECHERCHE INTERNATIONALE 



Demande internationale n° 
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Cadre n ° I Base de ropinion 

1 . En ce qui concerne la langue, la pr6sente opinion a 6t6 6tablie sur la base de la demande internationale dans 
la langue dans laquelle elle a 6t6 d6pos6e. sauf indication contraire donn6e sous ce point. 

□ La pr6sente opinion a 6te 6tablie sur la base d'une traduction de la langue dans laquelle la demande 

internationale a et6 d§pos6e dans la langue suivante , qui est la langue de la traduction remise aux fins 
de la recherche internationale (selon les regies 12.3 et 23.1. b)). 

2. En ce qui concerne la ou les sequences de nucleotides ou d'acides amines divulguees dans la demande 
internationale, le cas 6ch6ant, la recherche internationale a 6t6 effectu6e sur la base des 6l6ments suivants ; 

a. Nature de r6l6ment : 

^ un listage de la ou des sequences 

n un ou des tableaux relatifs au listage de la ou des s6quences 

b. Type de support : 

S sur papier sous forme ecrite 

□ sur support 6lectronique sous forme dechiffrable par ordinateur 

c. Moment du d^pdt ou de la remise : 

M contenu(s) dans la demande internationale telle que deposee . 

□ d6pos6(s) avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordinateur 

□ remis ulterieurement a la presente administration aux fins de la recherche 

3. □ De plus, lorsque plus d'une version ou d'une copie d'un listage des sequences ou d'un ou plusieurs 

tableaux y relatifs a et6 d6pGsee, les declarations requises selon lesquelles les informations fournies 
ulterieurement ou au titre de copies suppl^mentaires sont identiques k celles initialement fournies et ne 
vont pas au-del& de la divulgation faite dans la demande internationale telle que d6posee initialement, 
selon le cas, ont 6t6 remises. 

4. Commentaires complementaires : 
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Cadre n"" III Absence de formulation d'oplnlon quant a la nouveaute, Tactlvite Inventive et la possibilite 
d'appllcation industrielle 



La question de savoir si I'objet de I'invention revendiqu6e semble §tre nouveau, impliquer une activite inventive 
(ne pas etre evident) ou etre susceptible d'appiication industrielle n'a pas 6te examinee pour ce qui concerne : 

□ I'ensemble de la demande internationale, 

H les revendlcations nos 1-10, 12-18 (partiellement) 
parce que : 

□ la demande internationale ou les revendlcations nos en question, se rapportent a I'objet suivant, a 
r6gard duquel Tadministration n'est pas tenue d'effectuer un examen pr6liminaire international (pr6ciser) : 

□ la description, les revendlcations ou les dessins (en indiquer les 6f6ments Chdessous) ou les revendications 

en question ne sont pas clairs, de sorte qu'il n'est pas possible de formuler une opinion valable 
(pr6ciser) : 

□ les revendications, ou les revendications nos en question, ne se fondent pas de fagon adequate sur la 
description, de sorte qu'il n'est pas possible de formuler une opinion valable. 

H il n'a pas ete 6tabli de rapport de recherche internationale pour toute la demande ou pour les 
revendications nos 1-10, 12-18 (partiellement) en question. 

□ le listage de la ou des sequences de nucleotides ou d'acides amines n'est pas conforme a la norme pr6vue. . 
dans Tannexe C des instructions administratives car : 

le listage presents par ^crit □ n'a pas §te fourni 

□ n'est pas conforme k la norme 
le listage sous forme d6chiffrable par ordinateur 

□ n'a pas 6t6 fourni 

□ n'est pas conforme a la norme 

□ le ou les tableaux relatifs au listage des sequences de nucleotides ou d'acides amines -lorsqu'ils sont sous 
forme d§chiffrable par ordinateur seulement- ne sont pas conformes aux exigences techniques prevues 
dans rannexe C-bis des instructions administratives. 



□ Voir le feuille suppl§mentaire pour de plus amples details. 
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Cadre n*" V Declaration motivee selon la regie 436/s.1(a)(i) quant ^ la nouveaute, Tactivite inventive et 
ia possibllite d'appiication industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1. Declaration 



Nouveaut6 


Qui : 


Revendications 


11, 12-18 




Non : 


Revendications 




Activite inventive 


Qui : 


Revendications 






Non : 


Revendications 


11, 12-18 


Possibility d'appiication industrielle 


Qui : 


Revendications 


11 




Non : 


Revendications 





2. Citations et explications 
voir feullle separee 



Cadre n"* VII Irregularltes dans ia demande Internationale 

Les irr^gulantes suivantes, concernant la forme ou le contenu de la demande Internationale, ont 6te constat6es : 
voir feuille separee 
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Demande internationale n** 
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Concernant ie point III 

Absence de formulation d'opinion quant a ia nouveaute, l*activite inventive et la 
possibility d'application industrielle 



1 . Les revendications 1-10 presentes ont trait a une tres grande variete de composes. Un 
fondement au sens de UArticle 5 PCT et/ou un expose au sens de TArticle 6 PCT ne peut 
Dependant etre trouve que pour un nombre tres restreint de ces composes revendiques. 
Dans Ie cas present, les revendications manquent a un tel point de fondement et I'expose 
de rinvention dans la description est si limite q'une recherche significative couvrant tout Ie 
spectre revendique est impossible. Par consequent, la recherche a 6t§ limitee aux parties 
des revendications qui presentent un fondement et un expose, c'est a dire les parties 
ayant trait aux composes prepares dans les exemples et ceux mentionnes dans la 
description aux p. 9, 1 1 - p. 1 0, I. 1 2 

Concernant ie point V 

Declaration motivee quant a la nouveaute, Tactivite inventive et ia possibility 
d'application industrielle; citations et explications a Tappui de cette declaration 



2. II est fait reference aux documents suivants : 



D1 : PAPAPOSTOLOU DAVID ET AL: "Regulation of the 26S proteasome activities by 
peptides mimicking cleavage products" BIOCHEMICAL AND BIOPHYSICAL 
RESEARCH COMMUNICATIONS, vol. 295, no. 5, 2 aout 2002 (2002-08-02), pages 
1090-1095, XP002291573 ISSN: 0006-291 X 

D2: KIM K B ET AL: "Proteasome Inhibition by the Natural Products Epoxomicin and 
Dihydroeponemycin: Insights into Specificity and Potency" BIOORGANIC & 
MEDICINAL CHEMISTRY LETTERS, OXFORD, GB, vol. 9, no. 23, 6 decembre 1999 
(1999-12-06), pages 3335-3340, XP0041 83734 ISSN: 0960-894X 

D3: WO 98/3381 2 A 

D4: SPATOLA A F: "Peptide backbone modifications: a structure-activity analysis of 

peptides containing amide bond surrogates" CHEMISTRY AND BIOCHEMISTRY OF 
AMINO ACIDS, PEPTIDES, AND PROTEINS, vol. 7, 1983, pages 267-357. 
XP002086355 
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Demande Internationale n** 
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3. L'objet de la revendication 1 1 remplit les conditions enoncees dans rarticle 33(1) PCX. 

4. La presente demande ne remplit pas les conditions enoncees dans I'article 33(1) PCT, 
l'objet de la revendication 1 1 n'impliquant pas une activite inventive telle que definie par 
rarticle 33(3) PCT. 

Le document D1 , qui est considere comme etant Tetat de la technique le plus proche de 
Tobjet de la revendication 1 1 , decrit (les references entre parentheses s'appliquent a ce 
document) : 

Des peptides de 5 a 6 acides amines que se lient de fagon non covalente au proteasome 
et qui on une activite modulatrice (Figure 1 ). 

Par consequent, Tobjet de la revendication 1 1 differe de 01 en ce que : 

Les presents composes comportent un groupement biotine ou une liaison 
pseudopeptidique. 

Le probleme que se propose de resoudre la presente invention peut done etre considere 
comme etant la preparation de modulateurs de Tactivite de proteasome. 

La solution proposee dans la revendication 11 de la presente demande n'est pas 
consideree comme inventive (article 33(3) PCT) pour les raisons suivantes : 

D2 a propose la preparation de modulateurs de I'activite de proteasome modifies avec un 
groupement biotine (Figure 2 du D2). 

En outre, D3 decrit a la page 12, 1. 10-20 inhibiteurs des proteases qui comportent une 
liaison pseudopeptidique. D4 decrit la synthese de pseudopeptides et sa resistance a 
Taction des enzymes (p. 338). 

En vie des documents D2 et D3-D4, Thomme du metier pourrait arrive aux composes de la 
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revendication 1 1 . 



Demande internationale n° 
PGT/FR2004/003283 



Les revendications dependantes ne contiennent aucune caracteristique qui, en 
combinaison avec celles de Tune quelconque des revendications a laquelle elles se 
referent, definisse un objet qui satisfasse aux exigences du POT en ce qui concerne la 
Tactivite inventive 

Concernant le point VII 

Certaines irregularites relevees dans la demande internationale 

5. Contrairement a ce qu'exige la regie 5.1 a) ii) PCT, la description n'indique pas I'etat de 
la technique anterieure pertinent expose dans les document D2 et D3 et ne cite pas ces 
documents. 
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